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by dissolving ATP in an. aq. glycerol buffer containing phosphoric 
acid, phosphate and glycerophosphate, so that the content of P205 
provided by these constituents is 4 times that of the ATP and the pH 
is ca. 3.7. 

For a stable 0.1% soln. of ATP (as anhyd. acid), the following 
medium is prepd: 
H3P04 0.28-0.32% 
Na2HP04 0.38-0.42% 
Na glycerophosphate 0.2-0.3% 
aq. glycerol 40-50% 
This has a pH of 3.6-3.8. 

ATP is then added as its Na,-Na2 or Na4 salt. 

The stability of the soln. is checked periodically by 
spectrophotometry or by the action on the isolated froghs heat, to 
demonstrate the absence of ADP and AMP. 
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L'utilisation, dans differents domaines, de 1'acide 
adenosine triphosphorique se heurte a la tres grande 
facilite avec laquelle ce corps est susceptible de 
s'hydrolyser. 

Place en solution aqueuse ou simplement conserve 

ADENINE ADENINE 
RIBOSE RIBOSE 

3 rad.phosphoriques 2 rad.phosphoriques 



si bien qu'au bout d'un certain temps les prepara- 
tions contenant de I'A.T.P. 'correspondant a des 
melanges des trois substances dont la troisieme, 
1'A.M.P. represente 1'element le plus stable. 

^ La presente invention a pour objet la realisation 
dW procede permettant d'obtenir des solutions 
d'A.T.P. dans lesquelles les phenomenes d'hydro- 
lyse sont inhibes a telle enseigne qu'elles presentent 
une composition constante pendant des delais 
prolonged. 

Le nouveau procede consiste dans 1'invention 
d'un milieu dont le pH et la concentration en acide 
phosphorique ont ete particulierement definis en 
fonction de la concentration en A.T.P. 

Ce milieu est represente par une solution- tamp on 
contenant : 

1° De 1'acide phosphorique; 
2° Du phosphate disodique; 
3° Du glycerophosphate de sodium; 
4° De la glycerine; 
pour une teneur de 1'ordre de 1 g par litre en A.T.P. 

La concentration en acide phosphorique doit 
correspondre a des limites se situant entre 0,032 M 
et 0,035 M par litre. 

La concentration en phosphate et glycerophos- 
phate doit etre telle que la solution presente un 
pouvoir tampon sufrisant pour que le pH initial 
ne subisse aucune variation dans le temps. 
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dans les conditions ordinaires, I'A.T.P. libere des 
radicaux phosphoriques en dormant naissance k 
de nouveaux derives qui sont : 

— 1'acide adenosine diphosphorique; 
1'acide adenosine monophosphorique. 

ADENINE 
RIBOSE 

1 rad . Orthophosphorique 

La concentration en glycerine doit etre voisine 
de 50 %. 

Dans un tel melange on peut constater que la 
concentration en P 2 0 5 provenant de 1'acide phospho- 
rique, du phosphate et du glycerophosphate a ete 
calculee de telle sorte qu'elle represente sensible- 
ment quatre fois celle du P 2 0 5 provenant de I'A.T.P. 

Dans ces conditions, on peut expliquer par le jeu 
de la loi d'action de masse la tendance extremement 
faible de I'A.T.P. a liberer des ions phosphoriques. 

En outre, la concentration elevee en glycerine du 
milieu en abaissant la constante de dissociation 
des substances dissoutes contribue a la stabilisation 
du systeme. 

^ Technique. Exemple. — A titre d'exemple, si 
Ton veut obtenir une solution stable d'A.T.P. 
phosphate de sodium correspondant a 0,1 p. 100 
d'acide A.T.P. anhydre, il faudra que les concen- 
trations des elements de la solution-tampon se 
situent dans les limites suivantes : 

Acide phosphorique : de 0,28 a 0,32 p. 100 
Phosphate disodique : de 0,38 a 0,42 p. 100 
Glycerophosphate de sodium: de 0,2a 0,3 p. 100. 
La dissolution de ces elements dans de 1'eau 

glycerinee a 40-50 % ne presente aucune parti- 

cularite. 

Le pH sera controle et devra se situer entre 3,6 
et 3j8, ces limites etant imperatives. 



\ [4.078 M] 

L'A.T.P. sous forme d'A.T.P. phosphate de Na 
a 2 Na ou 4 Na sera introduit in fine. 

La stabilite de la solution est etudiee periodique- 
ment soit par spectrophotometrie, soit par Petude 
de I'action sur ie cceur isole de grenouille. Ce 
procede, d'une tres grande specificite, Pacide 
adenosine diphosphorique (ADP) et Pacide adeno- 
sine monophosphorique (AMP) etant sans action, 
eonstitue un test de valeur. 

II peut etre complete par des analyses chromato- 
graphiques qui permettent de mettre en evidence 
la presence d'ADP et d'AMP. 
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RESUME 

La presente invention a pour objet la realisation 
d un milieu eiectif permettant de preparer des solutes 
stables dacide adenosine triphosphorique. 

Ce milieu est eonstitue par une solution hydro- 
glycermee d aeide phosphorique, de phosphate et 
de glycerophosphates, dont la concentration a ete 
calculee de telle sorte que le titre en P 2 0 5 prove- 
nant de ces elements represente quatre fois celui 
de 1 acide Adenosine Triphosphorique 1'A.T.P. et 
que le pH final de la solution soit voisin de 3,7. 

Edmond ALBERT et Gaston GRENOILLEAU 



AVIS DOCUMENTAIRE SUR LA NOUVEAUTfi 

Documents susceptibles de porter atteinte k la 
nouveaute du medicament : 

— Le Repertoire permanent des specialties 
no 153, fevrier 1964, « Tri-Phos-Mag ». 

Le present avis a ete etabli apres les observa- 
tions presentees par le titulaire du brevet. 
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